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Cancerul gastric ocupă locul III în structura morbidităţii  oncologice. Anual în lume se înregistrează 
aproximativ 900.000 de  cazuri noi de cancer gastric [22]. Ponderea depistării tardive a bolnavilor de cancer 
gastric este destul de înaltă. În SUA  numai 16% din cazuri se depistează în stadii precoce. În Republica Mol-
dova, 57,9% din bolnavii de cancer gastric sunt depistaţi în stadiul IV, când posibilităţile tratamentului specifi c 
sunt limitate.
Morbiditatea înaltă a cancerului gastric, rezultatele nesatisfăcătoare la distanţă ale tratamentului, ponde-
rea sporită a bolnavilor  depistaţi în stadii avansate solicită studierea căilor de ameliorare a situaţiei.
 La etapa actuală, cele mai de bază stări precanceroase  se consideră: gastrita cronică atrofi că şi infecţia He-
licobacter pylory, iar stările precanceroase morfologic schimbate se  consideră metaplazia intestinală  şi displazia 
epiteliului mucoasei gastrice [5, 6, 21]. Probabilitatea dezvoltării cancerului gastric la pacienţi cu gastrită cronică 
atrofi că, asociată cu Helicobacter pylori, din cauza asocierii factorilor creşte de 4-6 ori [6, 20].
Tipul intestinal de cancer gastric se dezvoltă pe fundalul unor maladii gastrice cronice, a căror cance-
rizare se manifestă  printr-o perioadă îndelungată de timp. Procesul cancerizării se manifestă printr-un şir de 
modifi cări ale mucoasei gastrice, începând cu gastrita activă, care progresează  în gastrită  atrofi că, cu evoluţie 
în metaplazie intestinală şi displazie şi prin cancer gastric (cascada modifi cărilor mucoasei gastrice descrisă în 
1988 de Correa, sub denumirea de cascada Correa).
Perioada îndelungată în degenerarea gastritei cronice în cancer permite depistarea bolnavilor din grupul 
de risc înalt în stadii relativ precoce.
Elaborarea criteriilor constituirii grupelor de risc înalt în dezvoltarea cancerului gastric şi a  algoritmului 
supravegherii  lor va permite ameliorarea situaţiei în depistarea la timp a bolnavilor cu cancer gastric de tip 
intestinal.
Articolul publicat cu 20 de ani în urmă în „Lancet”, referitor la descoperirea de către  B. Marshall a mi-
croorganismului Helicobacter pylori în mucoasa gastrică, a modifi cat esenţial părerile specialiştilor în privinţa 
etiologiei şi patogeniei dezvoltării gastritei cronice şi a ulcerului gastric. Helicobacterul pylori se consideră 
cauza principală a gastritei cronice, este asociat cu ulcerul  gastric, B-limfomul şi cancerul gastric [3, 14, 19]. 
Agenţia Internaţională de studiere a cancerului (IARC) a înregistrat Helicobacterul pylori ca  factor can-
cerigen de clasa I. De menţionat, că aceste date sunt caracteristice pentru cancerul gastric distal. Clasifi carea 
cancerului gastric de către P. Lauren (1975) include 2 variante:
- Cancer gastric tip intestinal (cancer distal);
- Cancer gastric tip difuz.
Tipurile intestinal şi difuz de cancer gastric, descrise de Lauren, se deosebesc esenţial prin diferite pro-
prietăţi specifi ce fenotipice, histopatologice şi prin evoluţia procesului.             
 Această clasifi care nu şi-a pierdut importanţa  nici  în prezent. În primul rând, din cauză că, în majori-
tatea cazurilor, cancerul gastric tip intestinal se dezvoltă la pacienţii  infectaţi de Helicobacter pylori. În acest 
caz, dezvoltarea cancerului gastric distal în timp poate ocupa zeci de ani, în timpul cărora, la majoritatea 
pacienţilor, se schimbă câteva stadii de dezvoltare a cancerului gastric, incluzând invazia Helicobacterului 
pylori, dezvoltarea gastritei cronice active, atrofi a mucoasei gastrice şi metaplaziei intestinale, displaziei cu 
transformare ulterioară în cancer [1].
Contaminarea de Helicobacter pylori este un proces infl amator îndelungat, lent, ce poate interacţiona 
cu sistemul imun şi să se adopteze la scimbările ei. Încă o particularitate a Helicobacterului pylori constă în 
varietăţi de forme clinice, însă  în toate cazurile are loc un mecanism comun – infl amaţia mucoasei gastrice, ce 
se dezvoltă ca urmare a alipirii (adgheziei) microorganismului la epiteliul stomacal.  Histopatologic, se mani-
festă prin infi ltrarea mucoasei gastrice cu leucocite neutrofi le, macrofagi, celule plasmatice şi cu constituirea 
foliculilor limfoizi necaracteristici mucoasei gastrice.
De la momentul afectării de  Helicobacter pylori,  mucoasa  gastrică devine  activă în imunitatea humo-
rală, însă particularităţile microorganismului duc la inefi cacitatea răspunsului imun. Creşterea nivelului anti-
corpilor la H.p. provoacă scăderea nivelului anticorpilor la antigenul Thomson-Fridenreich–indice al scăderii 
imunităţii generale.
Deoarece în mucoasa gastrică neschimbată cancerul practic nu se dezvoltă, în ultimii ani s-a format o pă-
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rere despre patologia precanceroasă a stomacului [1], în spectrul căruia locul principal îl ocupă gastrita cronică 
asociată cu Helicobacter pylori. Persistarea infecţiei Helicobacter pylori măreşte riscul dezvoltării cancerului 
gastric de 4-9 ori, mai ales în cazul infectării precoce (în copilărie) [1]. Sunt păreri că 80% din adenocarci-
nomul gastric se dezvoltă pe fond de pangastrită cronică atrofi că, asociată cu Helicobacter pylori [16, 17, 20]. 
Materiale şi metode de investigaţii. În studiu au fost incluşi 225 de pacienţi:125 de bărbaţi şi 100 de 
femei.Vârsta de la 30 până la 68 de ani. Studierea contaminării de Helicobacter pylori s-a efectuat prin examen 
citologic al mucoasei gastrice şi prin aprecierea anticorpilor la H.p.
Rezultate şi discuţii. Nivelul contaminării de Helicobacter pylori în diferite procese patologice ale sto-
macului este prezentat în tabelul 1.
Tabelul 1
Nivelul contaminării de Helicobacter pylori
Procesul patologic Total Test la Helicobacter pylori
pozitiv negativ

















Datele tabelului denotă faptul contaminării de H.p. la bolnavii de gastrită cronică atrofi că în 61,8% din 
cazuri. Ponderea contaminării scăzută la bolnavii de cancer gastric se datorează afectării mucoasei gastrice de 
către procesul malign, când este imposibil de vizualizat prezenţa Helicobacterului pylori.
Rolul contaminării de Helicobacter pylori  în dezvoltarea cancerului gastric se confi rmă  prin prezenţa 
anticorpilor la Helicobacter pylori, la bolnavii de cancer gastric, cu toate că examenul citologic era negativ.
Anticorpii  la Helicobacter pylori  s-au studiat la 83 de bolnavi de cancer gastric de tip intestinal. S-a 
constatat prezenţa anticorpilor în 83,2% din cazuri, fapt care confi rmă rolul contaminării antecedente de Heli-
cobacter pylori în dezvoltarea cancerului gastric.
Prezintă interes studierea rezultatelor citologice ale mucoasei gastrice la bolnavii cu procese gastrice 
cronice.
Datele referitoare la modifi cările epiteliului glandular în dependenţă de prezenţa contaminării de Helico-
bacter pylori sunt redate în tabelul 2.
Tabelul 2
Starea mucoasei gastrice la bolnavii cu procese gastrice cronice
Concluzia citologică În total Cu H.p.pozitiv Cu H.p. negativ

















Datele prezentate în tabel denotă, că lipsa contaminării de Helicobacter pylori în 88,9% din cazuri este 
asociată cu lipsa modifi cărilor epiteliului glandular al mucoasei gastrice.
La bolnavii contaminaţi de H.p., mai frecvent se înregistrează modifi carea epiteliului glandular, în com-
paraţie cu grupul celor necontaminaţi.
Rezultatele obţinute în studiul efectuat şi prin analiză retrospectivă, confi rmă prezenţa paradigmei cancero-
genezei în mucoasa gastrică, subliniind rolul contaminării de Helicobacter pylori  în dezvoltarea gastritei cronice 
atrofi ce cu metaplazie intestinală şi displazie ca fundal al dezvoltării tipului intestinal de cancer gastric.
Luând în considerare faptul că evoluţia gastritei cronice atrofi ce spre cancer este un proces îndelungat, variind 
de la cinci până la douăzeci de ani, apar posibilităţi în depistarea precoce a cancerului gastric şi a profi laxiei lui.
În fi nal, studiul efectuat referitor la contaminarea de Helicobacter pylori la bolnavii cu procese gastrice 
cronice şi cancer gastric denotă rolul contaminării în dezvoltarea gastritei active care evoluează în gastrită cro-
nică atrofi că. Modifi carea epiteliului glandular al mucoasei gastrice s-a înregistrat în 20% din bolnavii necon-
taminaţi de H.p. şi în 76,5% din cei contaminaţi (p<0,001). Faptul dat confi rmă rolul Helicobacterului pylori în 
dezvoltarea infi ltratului infl amator în mucoasa gastrică, cu evoluţia din gastrită activă spre cronică atrofi că.
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Prezenţa continuă a procesului infl amator duce la modifi carea regeneraţiei celulare, cu dezvoltarea me-
taplaziei intestinale şi atrofi a mucoasei.
Datele obţinute în cercetarea efectuată ne permit a face următoarele concluzii:
1. Contaminarea de Helicobacter pylori este asociată  în 76,5% din cazuri cu modifi cări ale mucoasei gastrice.
2. Testul la prezenţa contaminării de Helicobacter pylori este standardul în supravegherea bolnavilor cu 
gastrite cronice, în special pangastrite atrofi ce.
3. Aprecierea nivelului anticorpilor la H.p. este un indice al contaminarii antecedente de H.p. şi se efec-
tuează paralel cu examenul citologic al  mucoasei gastrice.
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Rezumat
Luând în considerare morbiditatea înaltă a cancerului gastric şi rezultatele nesatisfăcătoare la distanţă ale tratamen-
tului, la etapa actuală se efectuează un şir de studii în domeniul dezvoltării cancerului gastric la pacienţii cu gastrită croni-
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că atrofi că, asociată cu Helicobacter pylori. Tipul intestinal de cancer gastric se dezvoltă pe fundalul unor maladii gastrice 
cronice, a căror cancerizare se caracterizează  printr-o perioadă îndelungată de timp. Procesul cancerizării se manifestă 
printr-un şir de modifi cări ale mucoasei gastrice, începînd cu gastrita activă, care progresează  în gastrită  atrofi că, cu 
evoluţie în metaplazie intestinală şi displazie şi prin cancer gastric. Perioada îndelungată în degenerarea gastritei cronice 
în cancer, permite depistarea bolnavilor din grupul de risc înalt în stadii relativ precoce.  Elaborarea criteriilor constituirii 
grupelor de risc înalt în dezvoltarea cancerului gastric şi a algoritmului supravegherii  lor va permite ameliorarea situaţiei 
în depistarea la timp a bolnavilor cu cancer gastric de tip intestinal. Studierea contaminării cu Helicobacter pylori s-a 
efectuat prin examen citologic al mucoasei gastrice şi aprecierea anticorpilor  la H.p.
Summary
At the present moment, due to the high morbidity of gastric cancer and non-satisfying outcome of the treatment, a 
series of studies in the domain of the development of gastric cancer in patients with atrophic chronic gastritis associated 
with Helicobacter pylori is being evaluated. The intestinal type of gastric cancer develops on the base of some chronic 
gastric diseases whose malignization is manifested during a long-term period. The process of malignization is manifested 
by a number of changes of gastric mucosa starting from an active gastritis which progresses into an atrophic gastritis with 
transformation into the intestinal metaplasia and displasia, and by the gastric cancer. The long-term transition of chronic 
gastritis into the cancer gives us the possibility to reveal the patients of high risk groups in relatively precocious stages. 
The elaboration of constitution criteria of the groups having high risk of gastric cancer development and the elaboration 
of the algorithm of their supervision will improve the situation within time detection of the patients having intestinal type 
gastric cancer. Helicobacter pylori contamination study was carried out by the cytological examination of gastric mucosa 
and appreciation of the antibodies against H. p.
ХРОНИЧЕСКИЕ ЛИМФОПРОЛИФЕРАТИВНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ
 НА ФОНЕ ВИРУСНОГО ГЕПАТИТА В
ПРИ ПРОВЕДЕНИИ ТЕРАПИИ РИТУКСИМАБОМ
С.Н. Гайдукова1,  зав.кафедры гематологии и трансфузиологии, профессор, д.м.н.,
О.А. Карнабеда 2 , доцент кафедры внутренней медицины №1, к.м.н.
1Национальная медицинская академия последипломного образования им. П.Л. Шупика
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Повышение эффективности лечения гемобластозов достигнуто благодаря интенсификации режи-
мов терапии с использованием как новых цитостатических препаратов, так  и «таргетных» (биологиче-
ских)  средств, которые непосредственно действуют на механизмы  онкогенеза и опухолевые клетки [4]. 
Внедрение в клиническую практику моноклональных антител к CD20 антигенам (Ритуксимаб, 
анти-CD20-антитела) радикально изменило результаты лечения В-клеточных хронических лимфопро-
лиферативных CD20-положительных заболеваний. По данным крупного  рандомизированного иссле-
дования GELA-LNH 98,5 установлено, что добавление ритуксимаба к схеме «СНОР»  достоверно уве-
личило количество полных ремиссий, общую выживаемость и выживаемость без прогрессирования  у 
первичных пациентов с диффузной крупноклеточной лимфомой [23]. M. Hallek и соавт. опубликовали 
данные исследования,  в котором показана роль ритуксимаба в лечении пациентов с хроническим лим-
фолейкозом. Добавление ритуксимаба к химиотерапии «FC» (флударабин, циклофосфамид) в два раза 
увеличивает частоту  полных ремиссий, увеличивает медиану времени до прогрессирования заболе-
вания до 42.8 месяцев у пациентов с поздними стадиями В-клеточного хронического лимфолейкоза 
(В-ХЛЛ) в первой линии терапии [22]. При рецидивах В-ХЛЛ ритуксимаб продлевает ремиссию более, 
чем на 10 месяцев во всех группах пациентов и в два раза увеличивает частоту полных ремиссий [21].
 Однако, в современной литературе стали появляться сообщения о клинических наблюдениях, 
описывающих тяжелые вирусные инфекции с повреждением клеток печени у пациентов с НХЛ, по-
лучивших терапию ритуксимабом, что в целом негативно отразилось на результатах терапии и не по-
зволяет без внимания оставить данное осложнение. Доказано, что реактивация вирусных гепатитов, 
нарушает функцию печени и проводит к изменению метаболизма цитостатических препаратов, снижая 
их эффективность и увеличивая токсические реакции.
Определено, что под воздействием ритуксимаба в большей степени происходит реактивация ви-
русного гепатита В (HBV). Однако, исследования A. Iyer и соавт. [1]  установили активацию хрониче-
ского вирусного гепатита  C (HCV) и других гепатотропных вирусных инфекций. 
Анализ современной литературы показал, что у  25% пациентов на фоне лечения по схеме  R-СНОР 
